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Demam berdarah dengue (DBD) merupakan penyakit yang disebabkan virus dengue dan sampai saat 
ini belum ada pengobatan kuratif untuk mengatasi kebocoran plasma. Penelitian sebelumnya 
melaporkan daun jambu biji berfungsi sebagai penambah trombosit namun pengujian klinis 
ekstraknya sebagai antidengue masih sangat terbatas. Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui 
pengaruh pemberian ekstrak daun jambu biji (Psidium guajava L) terhadap perbaikan klinis, 
laboratoris dan lama rawat inap pada pasien DBD di bangsal anak RS PKU Muhammadiyah Bantul 
Yogyakarta. Design penelitian adalah eksperimental (RCT) dengan penyamaran single blind. 
Terdapat 2 kelompok yaitu kelompok intervensi yang mendapatkan terapi standar dan ekstrak daun 
jambu biji dan kelompok kontrol yang mendapatkan terapi cairan standar WHO. Variable yang 
diukur adalah suhu badan, trombosit, hematokrit dan lama rawat inap. Analisis data menggunakan 
program SPSS. Hasil penelitian menunjukkan tidak terdapat perbedaan signifikan antar kelompok 
terhadap jumlah rerata trombosit pada demam hari ke 1 sampai 10 (p>0,05). Pada parameter 
hematokrit dan lama rawat inap tidak ditemukan perbedaan yang signifikan antar kelompok dimana 
nilai p lebih besar dari 0,05 (p>0,05). Pada parameter suhu badan juga tidak terdapat perbedaan 
sgnifikan (p>0,05). Tidak terdapat perbedaan bermakna antara kelompok intervensi dan kontrol pada 
parameter laboratorium,klinis maupun lama rawat inap.  
 




Dengue hemorrhagic fever (DHF) is a disease caused by dengue virus and For this time there are no 
curative treatment for plasma leakage. The research was reported guava leaves as an addition to 
platelet function but the clinical testing of guava leaf extract as antidengue still very limited. This 
study aims to determine the effect of guava leaf extract (Psidium guajava L) to improvement clinical, 
laboratory and length of stay in DF and DHF patients in the pediatric ward PKU Muhammadiyah 
Hospital in Bantul. This study is a randomized clinical trial with a single blind. The group is divided 
into intervention group who received standard therapy + extract of guava leaves (Psidium guajava L) 
and a control group who received standard fluid therapy WHO. Variable measured was the 
temperature of the body, trombosit, hematocrit and length of hospitalization. Data analysis was 
performed using SPSS. There are no significant differences between groups on the mean platelets in 





the febrile days 1 until the fever day 10 (p> 0.05). For the parameters of hematocrit and length of stay 
was not found significant differences between the groups which the value of p greater than 0.05 (p> 
0.05). While on the parameters body temperature not significant differences for fever day 1 until the 
fever day 10  (p> 0.05). Syrup of guava leaf extract did not give significant differences in hematocrit 
parameters and length of stay. with a significance value of greater than 0.05 (p >0.05). 
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Demam berdarah dengue (DBD) merupakan penyakit yang banyak ditemukan di 
sebagian besar wilayah tropis dan subtropis, terutama Asia Tenggara (Candra, 2010). Host 
alami DBD adalah manusia, agentnya adalah virus dengue yang terdiri dari 4 serotipe yaitu 
Den-1, Den-2, Den-3 dan Den-4, ditularkan ke manusia melalui gigitan nyamuk yang 
terinfeksi (Kurane, 2007). Pada tahun 2014 jumlah penderita DBD yang dilaporkan sebanyak 
100.347 kasus dengan jumlah kematian sebanyak 907 orang (Angka kesakitan 39,8 per 
100.000 penduduk dan angka kematian = 0,9%) (Anonim, 2015). Patofisiologi yang 
mendasari perbedaan demam  dengue  dan  demam  berdarah  dengue  adalah  adanya 
kebocoran plasma pada demam berdarah dengue akibat inflamasi sistemik yang ditandai 
dengan tanda-tanda perdarahan, trombositopenia dan sering berakibat pada gangguan 
hemodinamik dan  terjadi  syok  hipovolemik (Hadinegoro, 2006).  
Dalam study in vitro ekstrak etanol daun jambu biji (Psidium Guajava Linn) memiliki 
aktivitas yang dapat memodulasi sistem imun dan sebagai antiinflamasi menghambat Th2 
chemokin melalui penekanan TNF-kB, dengan TNF alpha, interferon-gamma (INF-gamma) 
maupun mediator inflamasi lain, Nitrit oxide, COX-2 Prostaglandin (PGE2), serta 
meningkatkan konsentrasi IL-10 yang berfungsi sebagai penghambat aktivitas proinflamatory 
(Han et al., 2011 dan Jang, 2014). Namun, bukti dan manfaat klinik dari ekstrak daun jambu 
biji sebagai agen antidengue masih sangat terbatas mengenai bagaimana pengaruh pemberian 
sirup ekstrak daun jambu biji (Psidi Guajava L) terhadap gambaran klinis dan lama rawat inap 
pada pasien anak yang menderita demam berdarah dengan harapan dapat membantu 
menurunkan angka morbiditas dan mortalitas pada pasien demam berdarah. 
 
METODE PENELITIAN  
Uji klinis (Clinical trial) merupakan jenis penelitian eksperimental yang digunakan 
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dalam periode tertentu. Populasi sumber penelitian ini adalah penderita yang telah terdiagnosa 
demam berdarah  (umur 1- 18 th) berdasarkan kriteria WHO yakni terdiri dari kriteria klinis 
dan laboratoris. Kriteria klinis: 
a. Demam tinggi mendadak tanpa sebab yang jelas berlangsung selama 2–7 hari. 
b. Terdapat manifestasi pendarahan, termasuk uji tourniquet positif, ptekiae, ekimosis, 
epistaksis, pendarahan gusi, hematemesis dan atau melena. 
c. Pembesaran hati. 
d. Perembesan plasma, ascites dan efusi pleura sampai terjadinya renjatan  
Kriteria laboratoris: 
a) Trombositopenia (kurang dari 100.000/μl). 
b) Hemokonsentrasi, dapat dilihat dari peningkatan hematokrit 20% atau lebih. 
 
Alat dan Bahan 
Sirup ekstrak daun jambu biji psidium Guajava dari PT.Dexa Medica dengan dosis anak 
usia 1-15 tahun 1 sendok takar 5 mL/8 jam, sedangkan dosis anak usia 16 tahun-18 tahun 2-4 
sendok takar 5 mL tiap 8 jam dimana komposisi tiap sendok takarnya mengandung 250 mg 
ekstrak daun jambu biji.  
 
Jalannya Penelitian 
Dalam penelitian ini dilakukan randomisasi dan penyamaran (blinding) dengan 
penyamaran single blind yaitu subyek penelitian tidak mengetahui ke dalam kelompok mana 
subyek dialokasikan (Dahlan, 2010). Penentuan sampel menurut random alokasi ditentukan 
oleh apoteker di rumah sakit  sehingga peneliti tidak mengetahui sampel yang dijadikan 
kelompok intervensi maupun kelompok kontrol. Pada penelitian ini pasien yang termasuk 
dalam subjek uji dipilih berdasarkan kriteria yang telah ditetapkan. Total pasien yang terlibat 
dalam penelitian ini berjumlah 40 orang. Pasien yang terlibat dalam penelitian ini kemudian 
diminta persetujuannya melalui lembar persetujuan/informed concent kemudian tiap subjek 
selama perawatannya diberikan terapi tambahan sirup ekstrak daun jambu biji dengan dosis 5 
mL tiap 8 jam. Sejumlah 40 pasien yang terlibat dimonitoring berkaitan dengan hasil klinis 
dan laboratorisnya. Pengambilan darah dilakukan setiap 24 jam.  
 
 






Data demografi dianalisis menggunakan uji frequencies sehingga didapatkan hasil 
persentase. Uji frequencies digunakan untuk memberikan gambaran  ringkas dari sekelompok 
data dalam suatu tabel frekuensi. Uji statistik untuk data kategorik tidak berpasangan 
menggunakan uji chi-square sedangkan uji statistik untuk data numerik menggunakan uji 
parametrik independent T-test (data tidak berpasangan dan distribusi data normal). 
Hasil data klinis (suhu badan), laboratoris (hematokrit dan trombosit) serta lama rawat 
inap dianalisis menggunakan uji parametrik Independent T-test (data tidak berpasangan dan 
distribusi data normal) dan uji non-parametrik Mann-Whitney (data tidak berpasangan dan 
distribusi data tidak normal). Perbedaan dinilai bermakna apabila nilai probabilitas p<0,05 
dengan tingkat kepercayaan 95%. 
 
HASIL DAN PEMBAHASAN 
Penelitian eksperimental ini bertujuan untuk  membandingkan efek pemberian sirup 
ekstrak daun jambu biji dengan  pengobatan standar demam berdarah terhadap nilai 
laboratoris (trombosit dan hematokrit) dan lama rawat inap pasien terhadap pasien demam 
berdarah. Karakteristik pasien dalam penelitian ini diantaranya terdapat dalam tabel I. 
 
Analisis  Suhu Badan  
Variable dari gambaran klinis lain yang akan diukur pada penelitian ini adalah variabel 
suhu tubuh pasien saat demam. Hal ini bertujuan untuk melihat efektivitas sirup ekstrak daun 
jambu biji sebagai terapi pendukung mempercepat proses kesembuhan pasien demam 
berdarah yang telah mendapatkan terapi standar. Pengukuran suhu badan dilakukan setiap hari 
selama pasien mendapatkan perawatan di rumah sakit. Tabel II memperlihatkan data 
perbedaan suhu antara kelompok intervensi dan kelompok control, sedangkan perbandingan 
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Perempuan 8 (33,3%) 16 (66,7%)  
0,02 Laki-laki 12 (75,6 %) 4 (25%) 
Usia 5,8 5,05 0,50 




157900 ±31793,5 140925±28382,3 0,083 
Hematokrit awal 
(±SD) 
36,20 ±4,008 35,30 ±2,962 0,28 
Eritrosit (±SD) 4,70 ±0,446 4,19±0,976 0,093 
Leukosit (±SD) 6,94±3,321 5,47±2,819 0,206 
Limfosit (±SD) 42,81±14,863 49,32±12,405 0,205 
Monosit (±SD) 8,16±2,156 10,54±7,961 0,223 
Eosinofil (±SD) 1,59±2,610 0,81±0,597 0,319 
Basofil (±SD) 0,74±1,039 0,74±0,553 0,991 
Hemoglobin 
(±SD) 
12,38±1,496 11,40±0,948 0,05 
Hari Demam 
(±SD) 
































































significant p value 










Tabel II. Perbedaan efektivitas sirup ektrak daun jambu biji dan terapi standar terhadap suhu badan 




Terapi Standar + 
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Demam hari ke-10 







uji T-test unpaired 
significant p value 
    
 
Dari table II dapat terlihat bahwa suhu demam pada hari ke 1 sampai dengan hari ke 10 pada 









Akrom, dkk Pengaruh Pemberian Ekstrak 
 
 
Gambar 1. Perbandingan grafik suhu pada kelompok intervensi dan kelompok kontrol 
 
Ekstrak daun jambu biji memiliki potensi membantu menurunkan demam. Ekstrak 
daun jambu biji diketahui mengandung senyawa quercetin yang memiliki mekanisme sebagai 
antiinflamasi yang dapat menghambat sitokin proinflamasi seperti TNF-alfa, produksi 
prostaglandin melalui jalur siklooksigenase (Anonim, 2017 dan Han et al., 2011). Selain itu 
quercetin dapat meningkatkan konsentrasi IL-10 yang berfungsi sebagai sitokin 
antiinflamatory (Shabbir, 2016 dan Nambuso, 2016). 
 
Analisis Trombosit dan Hematokrit  
Trombosit dan hematokrit merupakan parameter sederhana yang biasa digunakan untuk 
menilai keberhasilan terapi pada pasien demam berdarah, karena pendarahan yang terjadi 
pada pasien demam berdarah merupakan konsekuensi dari terjadinya trombositopenia dan 
disfungsi platelet (WHO, 2009). Tabel III dan gambar 2 menunjukkan hasil perbandingan 
kadar trombosit dan hematokrit dari penggunaan sirup ekstrak daun jambu biji dan terapi 
standar. 
Dari tabel III dan grafik 2 terlihat bahwa terdapat perbedaan rerata trombosit pada 
kelompok intervensi dibandingkan dengan kelompok kontrol namun secara statistik tidak 
terdapat perbedaan yang bermakna dimana nilai probabilitas (p) yang didapatkan masih di 
atas 0,05 (p > 0,05). Begitu pula untuk perbandingan hematokrit antara kelompok intervensi 
dan kelompok kontrol tidak terdapat perbedaan yang signifikan dimana nilai p antara 

































Suhu Intervensi 36.7 37 36.86 37.28 37.14 36.8 36.55 36.78 37 37.5















Grafik Suhu Intervensi dan Kontrol 





Tabel III. Perbedaan efektivitas sirup ekstrak daun jambu biji dan terapi standar terhadap rerata 
trombosit dan hematokrit  
Hari Demam Intervensi Terapi 
Standar +Ekstrak 
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          Gambar 2. Grafik trombosit pada kelompok intervensi dan kelompok control 
 
           Penelitian oleh Nasiruddin tahun 2005, mengenai ”pengaruh pemberian ekstrak daun 
jambu biji terhadap peningkatan jumlah trombosit pada kasus demam berdarah dengue pada 
anak”, double-blind randomized controlled trial, di RSUD dr. Soetomo Surabaya, Maret 
2004-Maret 2005, menunjukkan bahwa kelompok yang diberikan ekstrak daun jambu biji 















Beberapa mekanisme yang memungkinkan sirup ekstrak daun jambu biji dapat 
digunakan sebagai terapi pendukung demam berdarah diantaranya karena memiliki aktivitas 
sebagai antivirus, antiinflamasi, penambah trombosit dan sebagai antioksidan. Sebagai 
antivirus dengue dimana demam berdarah merupakan demam yang disebabkan oleh infeksi 
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Grafik Perbandingan Trombosit 
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Grafik Perbandingan Hematokrit 
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virus dengue. Virus dengue termasuk dalam genus flavivirus family flaviviridae. Virus ini 
berintikan materi genetik RNA, sehingga target kerja dari obat yang digunakan sebagai 
antivirusnya adalah obat yang dapat menginhibisi replikasi materi genetik RNA (POM RI, 
2004). Menurut Saptawati (2017), dalam penelitiannya melaporkan bahwa ekstrak daun 
jambu biji memiliki aktivitas antivirus. Sebagai antiinflamasi yaitu quersetin  dan kaemferol 
memberikan efek antiinflamsi melalui penghambatan jalur lipooksigenase, siklooksigenase, 
NF-kB, TNF-a,INF- γ, IL-6, chemokin Interleukin-8, monosit chemoattractant protein-1 dan 
meregulasi dan aktivasi ekspresi sel T normal. Selain sebagai antiinflamasi yang poten 
kaempferol bekerja dengan menghambat ekspresi INOS (inducible nitrit oxide synthase) yang 
berfungsi sebagai pertanda meningkatnya kejadian inflamsi (Hamalainen, 2007; Pubchem 
NCBI, 2017 dan Choi, 2012). Quercetin dapat meningkatkan konsentrasi IL-10 yang 
berfungsi sebagai sitokin antiinflamatory (Shabbir, 2016 dan Nambuso, 2016).  
Ekstrak daun jambu biji mengandung senyawa trombinol yang dapat membantu proses 
hematopoiesis trombosit yaitu dengan cara menstimulasi pembentukan sitokin GM-CSF yang 
dibutuhkan untuk proses pembentukan trombosit (Guntur, 2017). Dalam penelitian yang 
dilakukan oleh Soeprapto Maat (2004) didapatkan bahwa peningkatan jumlah trombosit 
terjadi melalui mekanisme peningkatan jumlah sitokin, terutama GM-CSF, IL-3 sehingga 
dapat meningkatkan jumlah trombosit dalam darah. Menurut Nasirudin (2005), bahwa ekstrak 
daun jambu biji dapat meningkatkan kadar GMCSF lebih tinggi dibandingkan kelompok 
kontrol. 
Sebagai antioksidan keadaan stress oksidativ dipicu oleh perkembangan virus dengue. 
Mekanisme pemusnahan antigen asing/virus dengue dapat berlangsung dalam proses oksidatif 
yang artinya melibatkan oksigen dalam proses destruksi tersebut, contohnya destruksi 
mikroba intraselular yang terjadi oleh karena di dalam sel fagosit, monosit dan 
polimorfonuklear terdapat berbagai bahan antimicrobial seperti hydrogen peroksidase (H2O2) 
dan mieloperoksidase (Bartrawidjaja, 2014). Ekstrak daun jambu biji mengandung sejumlah 
senyawa antioksidan seperti vitamin C dan vitamin E dan beberapa flavonoidnya (Agustinus, 
2009). Mekanisme antioksidan dapat mencegah terjadinya proses stress oksidativ akibat 
infeksi virus dengue sehingga dapat mencegah trombositopenia pada pasien demam berdarah. 
Penelitian lain tentang manfaat antioksidan sebagai terapi suportif pada demam berdarah 
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vitamin E 400 mg dan vitamin C 500 mg signifikan meningkatkan angka trombosit dan 
mempercepat masa penyembuhan pasien demam berdarah (Prasanna, 2013). 
 
Lama Rawat Inap ( Length of Stay)  
Variabel berikutnya yang dianalisis adalah lamanya waktu perawatan pasien saat di 
rumah sakit (Length of Stay). Lama rawat inap adalah lamanya perawatan pasien oleh dokter 
dari mulai masuk hingga keluar rumah sakit dan tercatat dalam rekam medik pasien, dihitung 
mulai menggunakan ekstrak daun jambu biji sampai pasien dinyatakan sembuh dan 
dibolehkan pulang oleh DPJ pasien dan tercatat di rekam medik pasien. Tabel IV 
menunjukkan perbedaan lamanya rawat inap antara pasien pada kelompok perlakuan yang 
mendapatkan terapi standar + ekstrak daun jambu biji dan kelompok kontrol yang hanya 
mendapatkan terapi standar.  
 
Tabel IV. Perbedaan efektivitas kelompok intervensi dan kelompok kontrol terhadap luaran 
terapi lama rawat inap pasien DF/DHF anak. 
 ∑ Lama rawat inap 






daun jambu biji  
20 4,20±1,196  
uji T-test unpaired 
significant p value 
 
 Dari tabel IV dapat disimpulkan bahwa rerata lama rawat inap pada pasien kelompok 
kontrol adalah 4,80 hari dan rerata lama rawat inap pada pasien kelompok intervensi yang 
mendapatkan terapi standar+ekstrak daun jambu biji adalah 4,20 hari. Secara statistik tidak 
terdapat perbedaan lama rawat inap antara kelompok kontrol dan kelompok intervensi dimana 
nilai p 0,12 (p>0,05). Penelitian serupa pernah dilakukan oleh Abdur Rosyid et al., 2017, 
dengan hasil bahwa rata-rata lama rawat inap untuk pasien yang mendapatkan ekstrak daun 
jambu biji 4-5 hari dan tidak berbeda signifikan dengan kelompok kontrol. 
 
KESIMPULAN 
 Tidak terdapat perbedaan yang bermakna pada parameter laboratorium,klinis maupun 
lama rawat inap antara kelompok intervensi dan kontrol. 
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